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АНИОНООБМЕННАЯ ЭКСТРАКЦИЯ АНТИБИОТИКОВ 
О. И. Кукса, Е. Г. Потапенко, Е. E. Трофименко 
Жидкостная экстракция является одним из наиболее эффективных ме-
тодов извлечения веществ из водных растворов. Анионообменные экс-
тракционные системы на основе моно- и бис-четвертичных аммониевых 
солей (ЧАС) в несмешивающихся с водой органических растворителях 
широко используются для извлечения анионов и проведения экстракци-
онно-фотометрических и потенциометрических измерений[1].  
Одним из путей повышения эффективности и селективности ионооб-
менного экстрационного извлечения является введение в фазу экстраген-
та электрофильного компонента  сольватирующей добавки, в качестве 
которой эффективны трифторацетильные производные общей формулы 
R-С6H5-CO-CF3 [2,3].  Эффективность добавки можно оценить по значе-
нию суммы констант Гаммета Σσ [4].  
Данная работа посвящена исследованию влияния различных сольва-
тирующих добавок на анионообменную экстракцию карбоксилатов  β-
лактамных антибиотиков бензилпенициллина, ампициллина, оксацилли-
на (ряд пенициллина) и цефазолина (ряд цефалоспоринов). Исследова-
лась система TNODA+Pic- (толуол)/ антибиотик (вода), соотношение фаз 
1:1. В этой системе устанавливалось следующее равновесие:  
R4N+Pic−орг  +  Ant−вод ↔ R4N+Ant−тол  +  Pic−вод, (1) 
которое характеризуется константой обмена: 
 
2-Ant
-Pic -+ - 0,Ant0,R N Pic4
-[Pic ]K = ,- -(C -[Pic ])(C -[Pic ])
 (2) 
где [Pic−]  равновесная молярная концентрация красителя в водной фа-
зе; −+PicNRC ,0 и −AntC ,0  − исходные молярные концентрации ЧАС и экст-
рагирующегося аниона антибиотика соответст венно. 
Как видно из табл.1, по величине константы экстракции анионы мож-
но расположить в ряд Oxa->BP->Amp->Cef-. Исходя из теории инкремен-
тов можно сравнить только близкие по структуре ионы BP- и Amp-. Заме-
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на водорода BP- на аминогруппу Amp- уменьшает lg -Ant-PicK  на 0,17 еди-
ниц, что несколько меньше ожидаемого эффекта и может быть связано с 
погрешностями определения констант, но на качественном уровне согла-
суется с теорией. 
При введении сольватирующей добавки устанавливается равновесие: 
 R4N+Ant − + pS  ↔  R4N+Ant − ··· pS,  (3) 
где S  молекула сольватирующей добавки, p  сольватное число, Ant-  
анион антибиотика. В логарифмической форме это равновесие может 
быть описано формулой  
 
Ant Ant
SPic Pic
lg(( )K K 1) lgK lg[S]p
− −
− −
+− = ⋅!
 (4) 
где 
-Ant
-PicK!   кажущаяся константа обмена, рассчитанная по уравнению (2) 
для системы с добавкой, Ks  константа сольватации, [S]  равновесная 
концентрация добавки. 
Таблица 1 
Структурные формулы исследуемых антибиотиков и найденные значения 
логарифмов констант обмена в системе TNODA+Pic-(толуол)/ антибиотик (вода) 
Название антибиотика  
(сокращенное обозначе-
ние) 
Lg 
-AntK -Pic  
Структурная формула 
Бензилпенициллина 
натриевая соль (BP) -5,27 
S
N
COONaO
N
H
O
 
Ампициллина на-
триевая соль (Amp) -5,44 
S
N
COONaO
N
H
O
NH2
 
Оксациллина натрие-
вая соль (Oxa) -5,02 S
N
COONaO
N
H
O
N
O
 
Цефазолина натрие-
вая соль (Cef) -5,75 N
S
COONa
S
N
S
N
O
N
H
O
N
N N
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При введении сольватирующей добавки устанавливается равновесие: 
 R4N+Ant − + pS  ↔  R4N+Ant − ··· pS, (3) 
где S  молекула сольватирующей добавки, p  сольватное число, Ant-  
анион антибиотика. В логарифмической форме это равновесие может 
быть описано формулой  
 Ant Ant
SPic Pic
lg(( )K K 1) lgK lg[S]p
− −
− −
+− = ⋅!  (4) 
где 
-Ant
-PicK!   кажущаяся константа обмена, рассчитанная по уравнению (2) 
для системы с добавкой, Ks  константа сольватации, [S]  равновесная 
концентрация добавки. 
Как видно из табл.2, при концентрации добавки в органической фазе 
на уровне 10-3М константа обмена в зависимости от антибиотика и до-
бавки возрастает в 21600 раз. 
Таблица 2 
Структурные формулы сольватирующих добавок, изменение логарифмов 
констант обмена  (система TNODA+Pic-+S(с=10-3М)(толуол)/ антибиотик (вода)) 
Lg 
-AntK -Pic
! - lg 
-AntK -Pic  Обозначение добавки 
Структурная формула добав-
ки BP- Amp- Oxa- Cef- 
S13 O
CF3
O2N
CH3
 
1,65 1,33 1,87 1,64 
S14 
O
CF3
O2N
CH3
NO2
 
2,52 2,14 3,06 2,86 
S17 O
CF3
Cl
O2N
 
1,48 1,48 2,39 2,42 
S18 
O
CF3
O2N
Cl
NO2
 
2,88 2,92 3,19 2,89 
S20 
O
CF3
O
OC7H15
 
0,25 0,28 1,41 1,04 
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 Рис. 1. Зависимость lg f от lg[S]:
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Как видно из рис.1, при увеличении 
концентрации добавки условная кон-
станта обмена OxaK
Pic
−
−
! растет. При 
lg[S18]=-2,05 lg OxaK
Pic
−
−
! =-0,58, то есть 
константа обмена возрастает более чем в 
27 тысяч раз. При введении максималь-
но исследованных концентраций сольва-
тирующей добавки (концентрации от 
5·10-3 до 1,62·10-2М) в зависимости от 
вида добавки и антибиотика логарифмы 
констант обмена увеличивались на 0,81-
4,44 единицы.  
Для всех антибиотиков наблюдались значимые прямолинейные зави-
симости lg Ant Ant(K K ) 1
Pic Pic
− −
−− −
!  от lg[S] (R>0,96) (например, рис.1), что 
позволило по тангенсу угла наклона графика оценить средние сольват-
ные числа. Их значения в зависимости от типа антибиотика и добавки 
находились в пределах от 0,61 до 1,37, то есть достаточно близки к 1. Та-
ким образом, в органической фазе преобладают сольваты, в которых на 
одну молекулу ассоциата TNODA+Ant-  приходится одна молекула до-
бавки. Найденные по отсекаемому графиком отрезку lgKs варьировались 
от 2,22 до 7,04. 
По эффективности добавки можно расположить в ряд 
S18>S14>S17>S13>S20, что объясняется величиной отрицательного ин-
дукционного эффекта заместителя и, как следствие, увеличением эффек-
тивного положительного заряда на карбонильном атоме молекулы добавки. 
Для ампициллина и оксациллина наблюдается значимая линейная кор-
реляция (R>0,96) при построении графика зависимости lg -Ant-PicK!  от суммы 
констант Гаммета ∑σ заместителей в молекулах добавок, что указывает 
на возможность предсказания количественного влияния добавки и кос-
венным образом подтверждает достоверность условных констант обме-
на.  
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ЦИКЛОПРОПАНОЛЬНЫЙ ПОДХОД К СИНТЕЗУ ХИРАЛЬНЫХ 
СТРОИТЕЛЬНЫХ БЛОКОВ НА ОСНОВЕ ПРИРОДНЫХ 
ГИДРОКСИКАРБОНОВЫХ КИСЛОТ 
Д. Г. Шклярук, В. Н. Коваленко 
Биологически активные соединения занимают важнейшее место в со-
временном органическом синтезе. В последнее время особое внимание 
уделяется органическим веществам, обладающим полезными для чело-
века биологическими свойствами, например, поликетидам с выраженной 
активностью по отношению к раковым клеткам и низкомолекулярным 
биорегуляторам поведения насекомых  феромонам. В настоящий мо-
мент финальные фазы биологических  испытаний перед внедрением про-
ходят эпотилоны [1], дискодермолид [2], диктиостатин [3] и другие по-
тенциальные противораковые вещества, а феромон (+)-диспарлюр давно 
зарекомендовал себя в качестве безопасного для окружающей среды 
средства в борьбе с вредителями леса  бабочкой шелкопрядом-
монашенкой и непарным шелкопрядом [4,5].  
Оптически активные гидроксикарбоновые кислоты оказались удоб-
ными исходными соединениями для синтеза ключевых хиральных 
строительных блоков выше указанных соединений. В настоящей работе 
нами разработана эффективная схема получения син,анти-
стереотриадного строительного блока 12 поликетидов исходя из произ-
водного природной (S)-яблочной кислоты 1 (схема 1) и осуществлен син-
тез оптически активного диспарлюра 18 из этилового эфира (R)-2,3-
циклогексилиденглицериновой кислоты 13 (схема 2) с использованием 
на ключевых стадиях современной химии малых циклов и катализируе-
мого соединениями титана циклопропанирования производных карбоно-
вых кислот реагентами Гриньяра [6].  
Диэтиловый эфир (S)-(-)-яблочной кислоты 1 гладко вводился в реак-
цию С-метилирования метилиодидом в присутствии LDA в качестве ос-
нования [7] (схема 1). При этом был получен ее диастереомерно обога-
щенный гомолог 2 с de = 78% (определен по отношению интегральных 
интенсивностей сигналов СНСН3 обоих диастереомеров). Далее по раз-
